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Resumen:

Obijetivo: Estimar la prevalencia de la enfermedad por reflujo gastroesofagico en la poblacién de
pacientes con diagnéstico de artritis reumatoide en tratamiento, en la clinica de artritis de la
Fundacién Santa Fe de Bogota

Disefio: Se realizo un estudio de corte transversal en el afio 2022 desde el mes de enero al mes
de mayo con los pacientes de consulta externa de clinica de artritis reumatoide en la ciudad de
Bogota, por medio de una encuesta para la identificacion de enfermedad por reflujo
gastroesofagico junto con la informacion de las historias clinicas de forma retrospectiva.

Marco de referencia: La artritis reumatoide es una de las enfermedades reumatologicas que
conlleva a muchas de las comorbilidades y complicaciones relacionadas a esta. EI compromiso
esofagico, es poco frecuente en las manifestaciones de la enfermedad, sin embargo, las
complicaciones del uso de los diferentes tratamientos utilizados otros mecanismos pueden
causar patologias como lo es la enfermedad por reflujo gastroesofagico. Por tal motivo se realizé
un estudio de corte transversal para evaluar la prevalencia de enfermedad por reflujo
gastroesofagico en esta poblacién y a su vez caracterizar las variables mas frecuentemente
relacionadas.

Pacientes: La poblacion utilizada fue un total de 133 pacientes con el uso del cuestionario GERQ
se identificé la presencia de ERGE

Resultados: Se identificd la presencia de ERGE encontrandola en 22,6%, solo se identifico la
variable infrapeso como factor asociado para ERGE p=0,0105.

Conclusién: Se evidencio una mayor prevalencia de enfermedad por reflujo gastroesofagico en
esta poblacidn, no se encontraron variables comunes relacionadas con esta frecuencia, la
asociacién con infrapeso que en estudios posteriores se debera evaluar.

Abstract:

Objective: To estimate the prevalence of gastroesophageal reflux disease in the Reumathoid
arthritis population in an arthritis clinical center in the city of Bogota.

Design Cross-sectional study in the year 2022, from January to May of consultant patients
in the arthritis center of a fourth-level hospital in the city of Bogota. It was realized a telephonic
clinical survey (GERDQ) of symptoms related to gastroesophageal reflux disease.

Theorical framework: Reumathoid arthritis as one of the autoimmune diseases which
generates more disability and complications in this population, the esophageal complications
of this disease are sparse, but the medications used against arthritis represent possible
complications and adverse effects, for that reason it war realize a Cross-sectional study to
estimate the prevalence of gastroesophageal reflux disease.

Patients: A total of 133 patients were utilized for the analysis with the use of the clinical
survey (GERDQ).

Results: The prevalence of gastroesophageal reflux disease in this population was of 22,6%,
with no specific associations with the classic risk factors for refflux, it was found the variable
lower-weight as a factor related to reflux in this population GE p=0,0105.



Conclusion: There is a higher prevalence of gastroesophageal reflux disease in this
population, these results were not related with classical risk factors for reflux, it proposes a
new line of investigations in the factors related with these two entities

Palabras clave: Artritis reumatoide, Enfermedad por reflujo gastroesofagico, Prevalencia,
indice de masa corporal

Introduccion:

La artritis reumatoide (AR) representa una de las enfermedades reumatologicas
méas frecuentes y con ella, conllevan muchas de las comorbilidades y
complicaciones de esta.!. Las enfermedades gastrointestinales sobre todo las
esofagicas, no son muy frecuentes en las manifestaciones propias de la
enfermedad, sin embargo, las complicaciones del uso de los diferentes tratamientos
utilizados pueden causar patologias como lo es la enfermedad por reflujo
gastroesofagico. .1'*3 Los principales factores de riesgo de presentar esta
enfermedad son el sexo mujer, predisposicion genética, exposicion a silice y otros
factores ambientales .» En cuanto a la fisiopatologia de esta entidad, inicia con los
factores de riesgo descritos, como el cigarrillo, que producen citrulinizacién de
proteinas las cuales se uniran y desencadenaran una repuesta inflamatoria a través
del receptor de histocompatibilidad leucocitario; luego por medio de un segundo
estimulo se completara la respuesta inmune principalmente en el tejido sinovial de
las articulaciones clasicamente descritas en la enfermedad .! el seguimiento de esta
enfermedad dada su heterogeneidad de presentacién y falta de un marcador
distintivo para el seguimiento; consiste en la respuesta clinica luego del inicio de
terapia farmacoldgica, dada por las escalas de seguimiento SDAI y CDAI por sus
siglas en inglés (simplified disease activity index, y clinical disease activity index) .

La enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) consiste en un desbalance entre
los factores protectores y agravantes para la presentacion de la regurgitacion del
contenido gastrico hacia el eso6fago.* los principales factores de riesgo se
encuentran alteraciones en la motilidad esofagica, disminucién del aclaramiento del
acido a nivel esofagico, retardo en el vaciamiento géastrico, hernia hiatal y obesidad
SLainformacion acerca de la prevalencia y caracteristicas de esta patologia en esta
poblacion se encuentra poco estudiada con algunos articulos tratando la relacion de
estas dos enfermedades mostrando prevalencias alrededor del 30% vy otros
estudios que determinan una asociacion positiva de ambas entidades .° Por todo lo
anterior se realiz6 un estudio de corte transversal para estimar la prevalencia de la
enfermedad por reflujo gastroesofagico en la poblacion de pacientes con
diagnéstico de artritis reumatoide en tratamiento, en la clinica de artritis de la
Fundacion Santa Fe de Bogota.

METODOLOGIA



Se identificaron a los pacientes con diagndstico de AR quienes hayan asistido a
consulta de seguimiento con alguno de los médicos reumatélogos en los ultimos 6
meses, se hizo un primer contacto telefénico para su consentimiento y realizacion
de la encuesta. Por ultimo, se realizé un interrogatorio dirigido para evaluar si
cumplian o no con los criterios de seleccién, de forma telefénica se aplico el
cuestionario de tamizacion de ERGE GERDQ y luego toma retrospectiva posterior
de la informacion de la historia clinica.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 andlisis descriptivo de variables cualitativas mediante el célculo de
frecuencias absolutas y relativas, mientras que para las cuantitativas se estimaron
medianas (Me) como medida de tendencia central y el rango intercuartilico (RIC)
como su medida de dispersion, lo anterior dado el comportamiento no paramétrico
de estas variables estimado con la prueba de Shapiro Wilk. Para comparar la
distribucion de las variables entre los pacientes con y sin RGE se utilizé en las
cualitativas el Chi?o el test Exacto de Fisher segln fuera necesario; las cuantitativas
se compararon con la prueba U de Mann Whitney, un valor p<0.05 fue considerado
como estadisticamente significativo. El analisis de asociacion se realiz6 mediante el
calculo de Odds Ratio (OR) crudos y ajustados por regresion logistica con sus
respectivos intervalos al 95% de confianza (IC 95%).

RESULTADOS

En el periodo de estudio se identificaron 264 pacientes con AR, se excluyeron 130
pacientes en total por no diligenciamiento de la encuesta y de los que contestaron
la encuesta de sintomas, por ultimo se excluyeron 45 pacientes por diagndésticos
autoinmunes concomitantes, en total se analizaron 133 pacientes. La mediana de
edad fue de 57 afios (RIC: 44 - 58), el 72,2% fueron mujeres, la mediana de IMC
fue de 26.15 Kg/M? siendo el estado nutricional sobrepeso el mas frecuente con
41.4%, la mediana de tiempo con la AR fue de 72 meses (RIC: 36 - 144) observando
la severidad moderada/severa en 46.6% de los casos, con el uso del GERQ se
identifico la presencia de ERGE encontrandola en 22,6%, Tabla 1.

Al comparar las caracteristicas de edad y sexo entre los grupos con y sin RGE no
se observaron diferencias estadisticamente significativas; no obstante, el estado
nutricional infrapeso fue mas frecuente en los pacientes con RGE en 10%
comparado con la frecuencia nula en aquellos sin reflujo, p=0,0105, no se
observaron diferencias en las frecuencias individuales de los estados nutricionales
restantes, pero al agrupar los pacientes con sobrepeso y obesidad, se observé en
el grupo RGE un total de 43.3% comparado con 66.0% del grupo sin RGE,
p=0,0250. La mediana de tiempo con el diagnostico de AR fue de 72 meses en
ambos grupos, de la misma manera la severidad del AR fue mas frecuente
moderado/severo. Con respecto a los antecedentes y habitos se observaron
frecuencias similares de realizacion de ejercicio o actividad fisica y de enfermedad
pulmonar intersticial en los grupos con y sin RGE, p>0,05. No se observé el habito
de consumo de alcohol en la muestra estudiada. Con respecto a uso de farmacos
se encontré en mayor frecuencia el consumo de metotrexato en 66.7% y 75,7% de
los grupos con y sin RGE respectivamente, p=0.3212, también se encontr6 el uso



de corticoides, AINES vy tratamiento biol6gico sin encontrar diferencias
estadisticamente significativas. La evaluacion de la calidad de vida mediante el
HAQ, tampoco mostro diferencias estadisticas entre los puntajes obtenidos, con una
cualificacion mas frecuente de discapacidad leve en 66,7% de los pacientes con
RGE y de 77.7% en aquellos sin RGE, p=0.2194, las discapacidades moderadas y
severas no mostraron diferencias estadisticas, Tabla 2.

El andlisis de asociacion ajustado tomando como variables independientes edad
mayor de 60 afios, sexo femenino, infrapeso, sobrepeso/obesidad, realizacion de
ejercicio, enfermedad pulmonar intersticial, uso de metotrexato, corticoide, AINES y
tratamiento biologico, y como variable dependiente la presencia de RGE solo mostro
para la categoria sobrepeso/obesidad un OR=0.40 (IC 95%: 0.17 -0.95), Tabla 3.

DISCUSION

La enfermedad por reflujo gastroesofagico representa una de las enfermedades que
puede afectar la calidad de vida de los pacientes con artritis reumatoide,
contrarrestar el uso de medicacién dirigida contra la artritis y por ende no alcanzar
un adecuado control de la enfermedad. .”

La implementacion de una valoracién clinica de los sintomas por reflujo hace
importante la aplicacion de una escala con adecuado rendimiento diagndstico. El
cuestionario de enfermedad por reflujo-gastresofagico o GERDQ (por sus siglas en
inglés) con validacién requerida para la poblacion colombiana; la cual nos permitié

identificar a los pacientes sintomaticos con un adecuado rendimiento diagnostico.
8,9

La relacion de artritis reumatoide y enfermedad por reflujo gastroesofagico se ha
evaluado previamente, en el que se puede establecer una asociacion fisiopatologica
entre ambas entidades .2 Uno de los estudios realizado por Nampei et al .° donde
se encontré una prevalencia de reflujo de un 29.5% con correlaciones positivas en
funcionalidad, luego un estudio realizado en Japén en 2014 por miuraetal..” evalud
la asociacidon de estas dos entidades; por medio del uso de una escala de sintomas
(FSSG) en la que se encontr6 una estimacién de prevalencia del 24.6% con
asociaciones positivas para escalas de calidad de vida.” por otra parte, en el estudio
realizado por Myasoedova et al .1° por medio del uso de otra escala BDQ (bowel
disease questioneire por sus siglas en ingles) en el que se utilizé una versién
resumida de la misa, pero en este caso se identificaron sintomas gastrointestinales
en la poblacion con artritis identificAndose una mayor proporcion de los sintomas
relacionados con ERGE sin encontrarse una mayor asociacion con enfermedad por
reflujo, con una prevalencia estimada de 14.43%; estas relaciones adjudicadas a la
implementacién de medicacién contra la artritis .1° Y por Gltimo el estudio realizado
por Esmail et al .1! se encontré una prevalencia de 49% comparado contra los
controles con asociaciones positivas con la severidad de la enfermedad y
considerandose la artritis como factor de riesgo para la enfermedad por reflujo .1*



En nuestro estudio se encontré una prevalencia del 22.6% de ERGE en pacientes
con AR, lo cual, comparado con lo encontrado en la literatura, con una prevalencia
dentro del rango 14.43-29.5% .6. En la poblacion general la ERGE esta presente en
un rango entre 13-16.1% .12, de acuerdo con estos hallazgos nos encontramos con
una diferencia significativa entre la poblacién general y los pacientes con AR.

Cabe resaltar que nuestro estudio es uno de los primeros en la poblaciéon
latinoamericana, y que ademas se ve una prevalencia mayor con lo reportado en la
poblacidén general de la ciudad de Bogota; en un estudio reciente con una escala
validada se encontré una prevalencia estimada del 11.98% (IC 11.05-12.97%),
especificamente en Bogota se encontré una prevalencia de ERGE del 10.75%.13; lo
cual establece un posible riesgo de interrelacion entre ambas entidades, y también
hace necesario la realizaron de mas estudios de este tipo ara poder confirmar estos
hallazgos.

Aunque en la poblacion general se han establecido asociaciones claras para EGRE,
como lo son la obesidad, el consumo de tabaco entre otras .1* En nuestro estudio
no se identificaron correlaciones estadisticamente significativas que actien como
factores de riesgo para reflujo en pacientes con AR, No se encontraron diferencias
en la calidad de vida y uso de AINES como se vio en el estudio de Miura et al. y
Nampei et al.>” Tampoco se vieron diferencias en el tipo de medicacion utilizada, el
tiempo de enfermedad y factores de riesgo clasicos para el reflujo como el
sobrepeso y obesidad.; no obstante, se observé un OR protector estadisticamente
significativo para el sobrepeso y la obesidad, esta asociacion protectora puede
explicarse mas desde un contexto en el que la ausencia de reflujo gastroesofagico
mejora las posibilidades alimenticias de la poblacion (calidad, cantidad) con
llevando a una mejor ganancia de peso.

Lo anterior también se soporta que todos los pacientes con infrapeso tienen
EGRGE y ninguno en los pacientes sin reflujo lo cual impidi6 el calculo de un OR
causal para la variable infrapeso. .!>Esta variable no aparece como factor de riesgo
conocido para esta entidad, sin embargo, ya se ha resaltado previamente esta
variable con la presencia de mayor sintomas y peores puntajes con respecto a
calidad de vida .1°; el sobrepeso y la obesidad se han postulado como factor de
riesgo para ERGE, sin embargo, con un grado alto de heterogeneidad .}2. No se
encontraron otras asociaciones con respecto al sexo y en este estudio al ser
discriminado por sintomas no se establecio la relacion o presencia de enfermedad
por reflujo erosivo y no erosivo .1°

En resumen, podria considerarse que la tenencia o no de reflujo es el factor que
condiciona el estado nutricional de los pacientes y no al revés. Esta incognita es
propia del disefio del estudio empleado que en ciertas ocasiones no puede
garantizar la temporalidad de la asociacién, lo cual constituya la principal limitacion
de los estudios de tipo corte transversal. Ademas, Herng-Ching lin et al en 2017
publicé los resultados de una cohorte de poblacion taiwanesa, en la que demuestra
que la incidencia de AR en pacientes con ERGE es 2.84 veces mayor que en los
gue no tienen ERGE, lo cual deja la incognita entre la asociaciéon, causalidad y
temporalidad que puede existir entre las condiciones sobrepeso/obesidad,



infrapeso, ERGE y AR .7, Esta duda es propia del disefio de este estudio ya que no
permite evaluar la temporalidad de la asociacion, lo cual constituye la principal
limitacion de los estudios de corte transversal.

No se encontraron diferencias en el tipo de medicacion utilizada, el tiempo de
enfermedad y factores de riesgo clasicos para el reflujo como lo son el uso de AINES
y sobrepeso/obesidad. Tampoco se vieron diferencias en calidad de vida como si
se vio en el estudio de por miura et al. y Nampei et al .°. De manera relevante no
se encontré una asociacion entre uso de AINES y la presencia de reflujo, hallazgo
también encontrado en los estudios mencionados, no obstante, el uso de terapia
antiacida pudo influir en este resultado, variable que este estudio no se tuvo en
cuenta.

Dentro de las ventajas de nuestro estudio se encuentra la poblacion estudiada que
en la literatura actual no se habia encontrado, mostrando una prevalencia mas alta
a la de la poblacién general. Este estudio tiene varias falencias, su naturaleza
retrospectiva del mismo que puede influir en sesgo de memoria, la disminucién la
inclusion de pacientes al estudio por no comunicacion por llamada telefénica, la
poblacion del estudio fue reclutada solamente de un centro de referencia para el
manejo de AR en Bogot4, lo cual podria condicionar una poblacibn homogénea y
restarle validez externa y por ultimo la falta de inclusion de variables adicionales
como lo es el uso de IBPs, bifosfonatos y otras variables como lo es el cigarrillo,
bebidas carbonatadas, cafeina, entre otras, implicadas en los mecanismos
fisiopatoldgicos del reflujo .18

En resumen, este estudio evidencia un aumento de la prevalencia del reflujo
gastroesofagico, su relacion causal con la artritis reumatoide no se ha identificado
una clara asociacion por lo que se necesita de estudios prospectivos adicionales y
estudios clinicos para establecer dicha asociacion.
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Tablas
Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas, estado nutricional tiempo y severidad de la
artritis reumatoidea y prevalencia de RGE

N (%)

Edad Me (RIC) 57 (44 — 68)

Sexo
F 96 (72.2)

M 37 (27.8)

IMC Me (RIC) 26.15 (23.44 — 28.60)
Infrapeso 3(2.3)
Normopeso 49 (36.8)
Sobrepeso 55 (41.4)
Obesidad 26 (19.6)

Tiempo AR Meses Me (RIC) 72 (36 - 144)

Severidad AR
Leve 50 (37.6)
Moderado/Severo 62 (46.6)

ND 21 (15.8)

RGE 30 (22.6)




Tabla 2. Caracteristicas sociodemograficas, clinicas del AR, antecedentes habituales y
farmacolégicos calidad de vida por HAQ estratificados entres los pacientes con y sin RGE

Con RGE Sin RGE Valor p
N=30 N=103

Edad Me (RIC) 61 (52 - 68) 56 (44 - 68) 0,4192

Sexo
F 22 (73.3) 74 (71.8) 0.8727
M 8 (26.7) 29 (28.2)

IMC Me (RIC) 23.95(22.10 - 26.80) 26.50 (24.00 — 28.80) 0.0183
Infrapeso 3 (10.0) 0 (0.0) 0.0105
Normopeso 14 (46.7) 35 (34.0) 0.2049
Sobrepeso 8 (26.7) 47 (45.6) 0.0634
Obesidad 5(16.7) 21 (20.4) 0.7962

Tiempo AR Meses Me (RIC) 72 (42 - 144) 72 (36 - 144) 0.8529

Severidad AR
Leve 11 (36.7) 39 (37.9) 0.9051
Moderado/Severo 16 (53.3) 46 (44.7) 0.4020
ND 3(10.0) 18 (17.5) 0.4048

Habitos y antecedentes
Ejercicio 2 (6.7) 6 (5.8) 0,9999
Alcohol 0(0.0) 0(0.0) --
Enfermedad pulmonar intersticial 1(3.3) 1(1.0) 0.4015

Farmacol6gicos
Uso de MTX 20 (66.7) 78 (75.7) 0,3212
Uso de corticoides 8 (26.7) 24 (23.3) 0.8085
Uso de AINES 3(10.0) 8(7.8) 0,7106
Uso de tratamiento bioldgico 3 (10.0) 15 (14.6) 0.7625

Calidad de Vida por HAQ Me (RIC) 0.25 (0.25 - 1.00) 0.25 (0.00 — 0.75) 0.2219
Discapacidad Leve 20 (66.7) 80 (77.7) 0,2194
Discapacidad Moderada 5 (16.7) 9 (8.7) 0,3067
Discapacidad Severa 0 (0.0) 5(4.9) 0,5873
ND 5(16.7) 9(8.7) 0,3067




Tabla 3. Asociacion cruday ajustada de algunos factores presentes en los pacientes con AR
para desarrollo de RGE

OR crudo IC 95% OR ajustado IC 95%

Edad 60 o més 1.59 0.65-3.93 1.64 0.67 — 4.06
Sexo Femenino 1.08 0.40 — 313 1.13 0.43-2.98
Infrapeso NC NC NI NI

Sobrepeso y obesidad 0.39 0.16 — 1.00 0.40 0.17-0.95
Ejercicio 1.15 0.11-6.91 1.06 0.18-6.17
Enfermedad pulmonar intersticial 3.52 0.04 —278.71 2.06 0.11 —39.97
Uso de MTX 0.64 0.25-1.75 0.64 0.25-1.63
Uso de corticoides 1.20 0.41-3.25 1.37 0.49 — 3.82
Uso de AINES 1.32 0.21-5.98 1.33 0.31-5.76
Uso de tratamiento bioldgico 0.65 0.11-2.57 0.44 0.10-1.82

NC: no calculable; NI: no incluida en el modelo de regresién logistica
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